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 肺癌は,わが国においても近年急激に増加しつ』あるが,確実な予防対策がない今日,早期に
 発見して手術する以外には肺癌,患、者を救治する途がない。肺癌の診断法は1既に一応確立された
 観があるが,特に早期症例においては現行のあらゆる診断法を駆使するも,診査開胸によらずし
 て石窪実に診断することが困鄭皇なゴ場合が廻)くない。
 従来から悪性腫瘍の'…謝断法として種々の癌反応が提案されており,そrの一つに.ポーラログラフ
 癌反応(以下「ポ1反応と略称する)がある。ポ反応は・Br面C}職が1955年初めて血清
 蛋白のポーラログラフ上に二重の極大をもつた接触波)すなわち,いわゆる蛋白二重波の知見を
 鰯これを臨床上に応用して195ア年癌に対する診断的価値を発表して以来,ポ反応診断法に
 関する多くの業績が相次いて発表された。これらによると,本反応には直接反応(第一反応)と
 これよ土1鋭敏な濾液反応〔第二反応)とがあ鮎両者とも悪性腫瘍に対し、て高い陽性率を調一が,
 癌のみにコ1寺異的な反応とは高い難し憾みがある。本反応の本態を究明しンメ!た本反応を支配する
 臨床的並びに病理学的諸要因を検討した碕究はア内外を通じて極めて勘'くない。
 署ま者は}本1ズ応が悪・1主君重癌患者に』おいて上ヒ較藤}早持1カ》ら高い陽f生率を示すこと1こ男爵目し.7』1市癌
 に,おける本反応の診断的価値を検討するため,肺癌患者並びに他臓器悪性腫瘍,愚者および対照と
 して非癌性地種疾患々者に本反応を試みるとともに,本反応を支配する諸因子を究明するため,
 襖倹者の臨床的並びに病理学的所見を分析検討し・また併せて本反応の本態の一端を璽らかにす
 るため7動物実験によって発癌過程に伴5生体反応の機序をボ反応的な面から追及した。
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 肺癌手48例}他臓器悪性腫瘍20例(悪1当従隔瞳瘍6例,胃癌5例,薮、癌2例,そ'の他7例)
 および良性腫瘍哩4例〔良性肺腫瘍6例,良1醤鎚隔腫瘍8伺馬蹄結核症54例,肺化膿症47
 例,気管支拡張症20例,健康者20例について本反応薦定煮つた。
 ポ反応の実施方法;M魅Herの方法に従い捻液反応をおこたった。
 (1)早期空腹時に採取した血清O.50Cに蒸留水1.ロ㏄を加え,静かに混和し,更に1N・KO}1
 0、100を加えてよく振盪混和して乙O分間室温(180内外)で作用させた・
 (2)上記溶液に20%ズルフオサリチル酸1・OC血を加えて、ヒく混和し・正確に10分間静置し
 てから東洋澹.紙循6(直径5、5¢駕)で臨過した。
 (5)この透明な濾液0.5cCを次の経紀癌夜5㏄1の中に入れてポーラ障グラフに』かけた。緩衡液は
 口.01M・lu七eo塩1.OCO十1N・NH4C11.OCC十1N・NH40H6.oc9十蒸留水2,0COを
 混和したもので,随用直前にその都度新たに作成した。
 (4)ポーラログラフ装置は7柳本P-E意一5型(54年式)を使用し,附楓機瀟汁の感度は
 0.98Xて0甲9ノ瞬1エ)/圃〆m,1海流計感滕屋減器はマ/IGO～1/200,水銀滴下は海瀬5～4
 秒とした。電解槽は25℃の恒温に保ち・一口.8ボルトから一1.8ボルトまで記録した。波高は
 コバルトの拡散電流から蛋白第2極大波の最高までを中点法によりmmで計測した。
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亘実験成績
 1.健康者:健康者20名についてポ反応を試みたところ7最高37襯,最低等5繊を示し・
 統計学的処理をおこない20～401購を正常範囲とし,40糊以上な陽性とした。
 2,肺癌:著者がポ反応をおこなった肺癌患者148例(原発性肺癌了52例・転移性肺癌
 16例)は,いずれも気管支:鏡検査,細胞診,リンパ腺生検,臓器穿刺,診査開胸,肺切除術
 あるいは剖検等によって細胞学的または組織学的に鵬箭とイ崖診したものであ動これらのうち
 マ45例(97%)がポ反応陽性であり・更に原発性肺癌のみについてみると・マろ2例中石9
 例⊂98%)が陽性であった0
 5.他臓器の悪性腫瘍:その他の臓器の悪性腫瘍(悪性胸腺腫瘍6例,胃癌5例,乳癌2例,
 膵癌,桔腸癌,細網肉腫,喉頭癌,皮膚癌各1例および白血病2銅)20例ではボ反応がすべ
 て陽性であった。
 4.良性腫瘍:良性腫瘍〔皮様嚢腫5例・気管支腺腫5例,畸型腫2例,粘液嚢且鯉例,裾釜
 線維腫卦ユ∫ぴ肋膜1線維腫各・々事例)マ4例ではポ反応がすべて陰性であった。
 5.肺の炎症性疾患
 の肺結核症二肺結核症では54例中26例(48%)がポ反応陽性であった。
 b)肺化膿症:肺化膿症47例(肺炎6例および肺膿瘍41例)では54例1ニア2%)が陽性
 であった。
 c〉気管支拡張症:気管支拡張症では20例中8例(40%1)が陽性であ、つた.
 皿潔反応を:支配する臨床的1並びに病理学的諸因子の分析
 1.各種外科的鵬突患々者の臨床症状および所見とポ反応との関連
 A,肺癌患者群
 杭二)病;窃とポ反A蕊との思召係:原う各1生月市癌患者で52例をOver蟄{〕豊古の畏蔦泥着雪病重切分掌籔象マよ
 びgarlandのX線的病期分類に従って分類し,これら病期とポ反応との関係を検討すると,
 早期のものは進展した晩期のものに蓮変べて波高ヵ砥かつたがコ赤反応がloo%陽性であ餌こ
 れに対して晩期のものはポ波高が高かったが,少数ながらポ反応陰性のものがみられた。これら
 陰性例については後に記載する。
 以上によって,ポ反応は肺癌の早期診断法として価値があることを認めた,、
 X線写真上における腫瘍陰影の位置および形態とボ反応との間には関係がみら培・しなヵ・つた。
 b)肺癌患者に}鰯ケる治療経過とポ反応との関係:化学療法および放射線療法をおこなった原
 発性肺癌8例についてその経過をポ反応て追及したが・自覚症状の軽快あるいはX線像の改善
 をみた6例では,臨床像に対応してポ波高の下向をみた。
 また肺切除術をおこなった原発性肺癌悪0例の5ち・術後経過が順調で5年乃至8ケ月経過し
 た現在未だ再発をみない7例では,ポ波高かすべて術前より低値を示し,特に4例は術俵6ケ月
 以内に.陰性化した。これ,に反し,て術後再発または遠隔転移をみた5例では術後ポ波高が上昇しF
 あるいは多少低下したが陰性化をみなかった。また診査開胸をおこなった5例では波高の低下を
 みたものかなかった。他方,実験的に吉田肉腫を皮下に移植したラツテの腫瘍を剔出してそ陽経
 過をボ反応で追及した成績においても,これと全く同様な結果か得られた。
 従ってボ反応は,各種治療法の効果や予後の判定に有力な指標を与えるものであることが知ら
 れた。
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 また吉田肉腫腹腔内移植実験において,自然治癒し期多値に成功しなかったラツテ6匹のポ反
 1,邑くをみると,波筒は健康ラッチよ9高いことを認めた、、こ福お癌に対する免疫と血清ムコ蛋白
 の増量との問にある種の関連があることを示唆する証左といえよう。
 B、炎症性肺疾患群:非癌性疾患で・ポ反応か比較的高い陽性率を示した肺結核症および肺化、
 膿症患者について・その臨床症状および所見の分析を試みた。
 乳)肺結核症:肺結核症では54例中26例(48%)がポ反応陽性を示したが,肺結核症の
 病型をNTA,分類法によって分類し,これと検痰成績とを組み合せてボ反応との関係を検討す
 ると,軽症型でほ25例(哩例のみが喀痰菌陽性)中5例(噂5%)・中等症では可7例(4例
 が喀疫菌陽性)中9例(55%)がポ反応陽性で・高度進展型ではマ0例⊂5例が喀痰菌陽性)
 がすべて陽性であ鮎肺病巣の拡がウが広汎になるに従ってポ反応陽性率が高くなり・また喀寝
 菌陽性のものは病巣り拡がりに加う・わ9なくすべて陽生であ鮎これに対して末梢型肺癌との鑑別診
 断上駸々問題となる結核腫においては,50月経以下のものはすべてポ反応が陰性であった。湿性
 肋膜炎の4例では,すべてポ反応が陽性であった。
 即ち肺結核症では・病巣が新しいもの・喀痰菌ヵζ湯性のもの等はすべてボ反応が陽性であり,
 また病巣の範囲が、広汎なもの,肋膜に滲出機転が存在する魂,の等でもポ反応陽性率が高かった。
 b)肺化膿症:・肺炎,肺膿瘍1片よび気管支拡張症を含めた肺化膿症では67例中42例(65
 ・あ)がポ反応陽性であったが7これらの、憲者の1印契頚量が20CC以下の28例では6例⊂肺
 炎5例・肺膿瘍5例)(21%)が・1く反応陽性720～50CCの,8例では15例〔肺炎2例,
 気管支拡張症2例,肺膿瘍"例)(85%)が陽性,50～可oocaの手0例(気着丈拡張症
 5翰,肺膿瘍7例)および曙ロOCG以上の1目例(気管支拡張症5例,肺膿煽8例)ではすべて
 陽性であった。
 即ち,肺化膿症に上むいては病巣の炎症性機転が旺盛で喀痰量が多いもの,いわゆるF量orides
 Sねd沁m・にあるものにおt、・てポ反応が高い陽性率を示した。
 次に,肺結核症および肺化膿症患者の治療経過とポ反応との関係をみると孕適正な化学療法が
 おこなわれ,また必要に応じて外科療法が加えられた鵬岩核患者8例および肺化膿症患者7例に
 おいては,殆.どすぺての症例が化学療法開始2週後からポ波高が下向しはじめ,1～2ケ月後に
 ポ反応が陰性化し,また病巣が搦除された1疣鯛では5～4週後に術後反応が消腿し,ポ反応陰性
 化をみた。
 2.病理学的所見とポ反応との関係
 切除した原発性月市癌42伊典こついて,切除月市の癒里ア弓皐音廷挙白勺彫i見とポ反応との関係をオ黄討し≠こ。
 &)肺癌の局在部位とポ波高二区域気管支に局在した肺癌6例は,肺葉気驚支に局在した肺癌
 5例および末梢域気管支に局在した肺癌55例醸鮫ぺてポ波高が低かった。これは,腫瘍が肺
 葉気管支にあったものではU渡しば閉塞性肺炎を併発し,また末梢域気管支にあったものでは,
 腫瘍が可成り著るしく増大した時期に発見されたものが多かったことによるものとみられた。
 わ)肺癌腫の大きさとポ波高との関係:孤立性の塊状の癌腫を有する肺癌29例について,癌
 腫の大きさとボ波高との関係を検討すると,癌腫が小さいもの程ボ波高が低かった。又,吉田
 肉腫を皮下に移植したラツテにおける腫瘍の大きさとポ波高との間にも同様な関係がみられた。
 C)肺癌病理組織像とポ反応との関係:病理組織像が明らかな原発性肺癌57例についてみる
 と,扁平上皮癌が56例,腺癌が9例,未分化細胞癌が12例あったが,これら病理組織像と
 ポ反応との間には関係がみられなかった。多彩な病相を呈する肺癌においてば,その病理学的特
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 性がポ反応に.直接反映しないことは当然と考えら九た。
 5、血清蛋白質量およびA/G比
 これまで礎)多くの研究者の見解によれば・ポ反応の直接反応はン癌に随1半する低蛋白血症およ
 びアルブミンの減少とグ・プリンの増加とにもとずく反応であ銚濾液反応は,4一グロブリン
 と密接な関係があると考えられている血清ゴム蛋白量にもとづぐものとされている。著者はア醜液反応をお
 こなった各種朧疾患々者について直接反応の代わりに血清蛋白質量とA/G比とを測定した。血清
 蛋白質量は蛋白屈折計でンfV(ヨ七はBiure古法によって各蛋白分劃比を測定してA/G比を算
 出した。
 の血清蛋白質量:肺癌患者でぱ,大多数の症例に顕著な低蛋白血症が認められなかったが,
 濾液反応が陰性の5例では且互漕蛋白質量が5,5～4.19/d里で極度の低蛋白血症に陥っていた。
 これらη患者はいずれも晩期の症例に属し・悪液質に陥蛎生体の反応力が著るしく低下あるい
 は消失しているものとみ、られた。
 b)A/G比:ポ反応陽性者レ恥疾、憲の種類に剛係かなくA/G比が低下してto以下を示レ
 ポ反応揚陸率とん/G比との間には平行関係がみられた。
 鳳赤沈値および白血球数とポ反応との関係
 周知の如く豊悪性腫瘍や炎症性痴慰の際には赤沈値が亢進すろことが知られているが,肺癌愚
 者および肺化膿症患者について赤沈値とポ反応との関係をみると・両者の間には慨ね相関があり・
 而も赤沈値の亢進前に既にポ反応の陽性化かみられたものがあ鮎ポ反応は血清蛋白の病的変動
 を鉛敏に反映すること蓬f知った。
 炎症性疾患、においては勿論7月酵奮患渚でもしば/.!ば白.血球が増多するが・白血舞1之数とポ反応と
 の聞には関係か認y)られなかった。
 5.肝機能およひ剛腎皮質ホルモンリ影響
 前述の如く,濾液反応の本態1ま盈L清ムコ蛋白の変動とみられ・!生理的状態に一員'5し・ては血清ムコ
 蛋白の生成と調節は}肝と副腎皮質ホルモンとによって支配されていると考えられている。
 著者1潮干障碍を伴った非癌患者ゴa例にポ反応をおこない,5例か正常範囲以下にボ波高が低
 下していることを認めたが2肝障碍を伴った物置雪慰者22例ではポ波高の無下をみたものがなか
 った。これは,PAB肝癌ラツテにおいて肝癌の形成過程をポ反応的に追及して,肝硬変期には
 萌ら力搬こボ浪i湾1σつイ氏下をみ≠二ヵ㍉肝癌共庸こ藷茜皮ヌ葺⊂)』ヒ昇を・みブこことと『憂帰一'る万牙見でゴiしつ敦二。
 次に無処置の肺癌患者5例オδよび肺li膨瘍趨、者5翻にコーチゾンりO已際7日間投与し1ポ波高
 の変動を追及して全例に多少の波高の儀下を認ど)たが,有意の変動を認め得なかった。然るに動
 物実験で担癌ラツテ(吉田肉腫皮下移植)と非抱癖ラツテにコーチゾンを投与してポ波高に及ぼ
 す影響をみたが・担癌'ラッチ非担癌ラツテともにコーチゾγによってポ波高の低下がみられ,た。
 即ち正常時にはボ反応は肝機能によって影響を弘ナるがコ担癌時には肝によって影響されずフ
 また副腎皮質ホ・レモγによって担癌あるいは非担癌ラツテ¢)ポ波高が変動されることを知った。.
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 著者は,肺癌診断法としてのポーラログラフ癌反応の価値を評価するため,肺癌患者並びに沓
 種臓器の悪性舳瘍患者および健康者,肺'縦隔の良性腫瘍,炎症性肺疾患々者にポ反応(糖液反応)
 なおこない7肺癌および他臓器の悪性縢瘍ではボ反応が97～jDO%陽性争肺'または縦隔の良
 性睡蕩および健康者では全例陰性の成績を得た。然るに肺結核症お,上び肺化膿症に淵.・ても,そ
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 れぞれ48%および65%の陽性率を得た。
 弦に.おいて,ポ反応を肺癌診断法として臨床的に応用するためには一定の条件を設定する必要
 があることを知り・ポ反応に関係があるとみられる被険者の臨床的並びに病理学的諸検査成績を
 詳細に分析して次の知見を得た・
 肺癌では,病期,腫瘍の大きさおよび局在部位等がポ反応波高を左右するか,ポ反応は早期か
 ら陽性を示し,ポ反応陰性のものは悪液質のため生体の反応力が低下あるいは消失しているもの
 であった。
 肺結核症では,病巣の範囲が広範囲なものにおいてポ反応陽性率が高く,また病巣が新しいも
 のおよび喀痰菌が陽性のものでは全例が陽性であった。また,しばしば末梢型肺癌との鑑別が困
 難な結核腫は,5σ飛径以下のものではポ反応がすべて陰性であ銚両者の鑑別に有用であること
 を認めた。肺化膿療では額量とポ反応との間に相関がみられ・喀痰量が多いものほどポ反応陽
 性率が高かった。これらの炎症佳月i藪…患では,適正な治療が加えられて病巣が静止性になるか,
 あるいは捌除されると,2週後からポ波高は下向し始め?4週前後には陰性化するものが多かっ
 た。
 以上によ払本反応はザ定の条件下において肺癌の有力な補助診断法であり・その早期診断お
 よび他・種肺疾,慰との鑑男殿断にも大きな意義を有することを認めた。また肺癌の治癒釜過をポ反
 応で経時的に追及することによって,化学療法や放射線療法の効果および外科療法における癌病巣
 の遺残および再発・転移を知立,得るので,予後判定にも有力な指標とな9得ることを認めた。
 なお,ポ反応り本態とみられる血清ムコ蛋白の生成および調節機構に関して考察を試みたが,
 血清ムコ蛋白は正常時には肝で生成され}担癌時には肝とともに・腫瘍i漸減がその生成に関与しかま
 た副腎皮質ホルモンがある程度の調節作用をなしていると信ずるに足る根鎚を得た。
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 審査結果要ζ
 悪1生腫瘍の診断は,各僅診断技術が発達した現今においても困難な場合が尠くない。著者の属
 する外科研究部門では肺癌診断法に関する一連の研究をおこなっているが,著者の研究もその一
 環とし.ておこなわれたものである。
 従来から悪性腫瘍1の診断法として極々の癌反応が提案されており⊃そ・のなかで血満を使用する
 癌冥応の一つ1こポーラログラフ癌反応がある。本反応診断法に.閲する研究は,1957年Brd量。!俄
 の報告'以来尠くの業,.～が発表されているが,本反応の本態を究明しまた本反応を更酉己する臨床ド1勺
 並びに病理学的謁要因を分析検討しだ研究は、亜めて.Lナく,特に号1-癌例について詳細に鼠1した報
 告に二はヌミだ羨しない。
 藩i考皐よ,諸夏反1廊もまた多くσ)ヲ鵡反局区と1同様に二悪性肘浮島壱こi時.1異的で}装いとし・う欠、点1よあるン訴ン1七
 較的」喜期から高t,・i湯・性率を示すことに二着目し,肺癌に・おけ一る剥く反応の診断的価1直を険射するブ1工め,
 肺癌旬8舗並びに1也臓器悪一匠簿瘍2G例および対照として非癌性各臨疾患億詩または縦隔の.良
 注脚寓旨!例,肺糖懐症54倒・肺化膿症近7例,気管;麦拡張症20例)についてR劉1ierの方
 法に従い1。封疲反応,即ち苛性カリ変性ズルフオナリチル酸除蛋白法をおこない次の1茄,貴を得た1。
 先肩邸髭沓2e名につ1、・て得られ,た成,,貴からボ反応徽高20～4⊂L㍗を正常範闘と現量し,こ.
 の基1によ一)て剖量すると,捕癌148例中毎5例〔97%)が陽性,覇または縦隔の艮生生
 瘍ではコ4例がすべて陰性であり,本反応によって両者を明らかに鋸'別することができた。ll!ミる
 に肺精核症ても54劔中26創〔48%)、1捕化膿症でも47例中34例(72%),気管支拡張
 症でも20例中8劃140%)が陽性であった。
 絃において,著者はボ反応による肺癌診断は一定の藤勺下に判定することが必要であると考え,
 ポ反応を支配するi,1.」館勺並びに.病理学的諸因子を検討し,更には発癌過穆に伴う生体反応の機序
 をポ皮厄,的な面から追及した二。
 肺癌は周知の如く、その臓舗寺殊性かiち多彩な病帽を呈するが,上記の濾液反応の成績につし、・
 て検蕉対象の分・訴をおこなってみると,肺癌患者では肺癌X線像におiづ騒る睡鷹陰影の位置および
 ナ1薫とポ1文応との1斑には1寺別な僕1{糸がみ`)れなかった。然しながら,早、導]症例1まどポ反応波高櫨
 購いが,少数の1ど書1准例はかえって晩Uヨのものに}みられ,本反応は肺癌の早期診断,去として綱領が
 あることを、応y〕たp房自1は肘一鶴の大ささと照々平行し,こグ)ことは働物笑1険によっても確認した。
 1芝ll瘍の開発部位との1尊1係では,区域気管支に局在したものは肺葉気管支および末梢域気管i麦に昂
 在し.たものに較べて波高が低かったが,肺癌組織像は波高とは1、累連性がみられず,臆瞥の病相の
 多彩性を如実に示してt,・る。
 肺結核症では・癌巣の範囲が広汎なものに・おいてポ反応陽1生率が高く,また病巣が新しいもの,
 蠕撰菌力謳窪のもヴ)では全例がポ反応陽性であった.。離々末梢型li鰍嶺との鑑掴が困難な結核1漸ま,
 ポ反応がすべて陰性であっ'た。鮪化月翻韮や気管支拡張症では量ギ較量が多いもの、即ち炎症性イ.転
 が旺緊なもの程ポ反応陽t生率が高かった。これらの炎症性肺疾患では,適正な治療が加えられて
 病巣が静1ヒ1注に・なるか,あるいは外孝斗的1て易邪念さ1揺ると,2週後からポ波高は下1司し始め,4
 週前後には陰性化するものが多かった。'従って本反応で経時的に追及することにより鮪の炎症性
 疾患と聯田畠とを鑑オqすることンこ}辞十1う陸た1。
 その他検査諸虚言'との樋蓮についてぱ・肺癌患者でポ反応陰性者は1一`羅臼量が減少し悪液質
 一260一
 に陥っており、まだボ反応醗1生者はA/G比が低下しているものが多かった。赤沈愈とはある極
 度の、雨蘭を有したが,赤沈値の亢進前に1ポ反応が陽性化したものがみられ,これらの事実から,
 ポ反応は血清蛋白の掴的変動を鋭敏に反映する指標であることを知った。
 肝機能は肺癌患者のポ波高には影響を与えなかったが,非癌患者の肝障碍崎には波高の低下が
 みられたので,これに関達して著者はDAB肝癌ラツテの発癌過程をポ反応で追及し,また副腎
 皮質ホルモンのポ反応に及ぼす影罫を臨床的並びに実験的に検討して,ポ反感(濾液反応)の末
 態と看做されている.壷清ムコ蛋白は正常時には肝で生成され,担癌時・1こは肝とともに腫瘍組織が
 その生成に関与し,副腎皮質ホルモンがある程度その調節を司っていると確赫、llしている。
 また鴨癌の治療経過をポ反応で追及し,化学療法や放射調練法の効果および外科演法における
 癌病巣の遺残暫誓発・転移を或る穏健知ることが出来た・
 以上により,本反応は一簿の条件下においては肺癌の有力な補助訟断法であり,その早期診断
 および他1童肺i疾患との鑑別に大ぎな意義を有し,まブこ肺癌患者の予後判憲にも1有ツニ1なぞ旨1票となウ
 得ると考えられる。
『
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